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関節不安定性の制動が関節軟骨変性に与える影響 
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(Anterior cruciate ligament transection model; ACL-T)と靭帯損傷させることで
惹起された異常な関節運動を正常な状態へ制動する新たな異常関節運動制動モ
デル (Controlling abnormal joint movement model; CAJM)   を⽤いた。ま
ず、異常関節運動における制動効果の検証について、定性ばねを⽤いた前⽅引











な観察を⾏った。4 週⽬時点では ACL-T モデルで表層のフィブリル化ならび
に軟⾻構成組織であるグルコサミノグリカンを染⾊するサフラニン O の染⾊性
が表層部で低下した。⼀⽅、CAJM モデルにおいても表層のフィブリル化やサ







評価した結果、12 週時点で CAJM モデルに⽐較して ACL-T モデルで有意に
スコアが⾼く、軟⾻の変性が顕著であった。また、脛⾻の軟⾻厚、表層のフィ
ブリル化を⽰す Roughness、そしてグルコサミノグリカンの染⾊性について、
組織学的分析を⾏った。結果、軟⾻厚については、12 週⽬時点で ACL-T モ
デルで有意に減少し、CAJM モデルで軟⾻厚が維持された。また、Roughness 
についても、12 週⽬時点において顕著に ACL-T モデルで増⼤し、フィブリ
ル化が顕著であった。また、軟⾻の構成成分であるグルコサミノグリカンの染
⾊性について、4 週⽬時点では CAJM モデルと ACL-T モデルの双⽅で正常軟





(Tumor necrosis factor-α; TNF-α)、インターロイキン-β (Interleukin-β; IL-
β)、そして軟⾻細胞のアポトーシス誘導因⼦である Caspase-3 の活性化を免
疫組織化学染⾊法で評価した。結果、TNF-α は 4 週時点において CAJM モデ
ルと⽐較して ACL-T モデルで有意な発現を認めた。また、Caspase-3 は、4 週
時点ならびに 12 週時点において CAJM モデルと⽐較して ACL-T モデルにお
いて顕著な発現を認めた。脛⾻の軟⾻から採取した mRNA 発現量についても 
CAJM モデルと⽐較して ACL-T モデルでは、TNF-α と Caspase-3 の有意な
発現を認めており、異常な関節運動の制動が、軟⾻炎症メディエータである 




が滑膜に与える影響について、半定量解析である Synovial membrane 
inflammation スコアを⽤いて組織学的に評価した。結果、12 週時点の滑膜に
おいて、線維芽細胞の増殖が前⽅滑膜に観察され、滑膜の肥厚は後⽅に顕著に
確認された。Synovial membrane inflammation スコアは、前⽅滑膜にでは、
ACL-T モデルと CAJM モデルで有意な差を認めなかったが、後⽅滑膜組織に
ついて ACL-T モデルは CAJM モデルに⽐較してスコアが有意に⼤きかっ
た。炎症メディエータである TNF-α と IL-β についても免疫組織学的染⾊に
て、ACL-T モデルで濃染を認めたことから、継続した滑膜炎が CAJM モデル
に⽐較して ACL-T モデルで引き起こされていた可能性を⽰唆した。 
 
最後に、変形性膝関節症の診断として⽤いられる⾻棘について、⾻棘の⼤き
さならびに成熟度について Histological osteophyte formation scoring system 
を⽤いて評価した。結果、⾻棘の⼤きさについて、ACL-T モデルは CAJM 
モデルに⽐較して⾻棘の⼤きさについて⾼いスコアを⽰した。⾻棘の成熟度に
ついても同様に、ACL-T モデルは CAJM モデル⽐較して成熟度スコアが有
意に⼤きかった。このことは、異常な機械的ストレスが検知され、⾻形成が促
進された可能性を⽰し、先の滑膜増殖の結果を合わせて異常関節運動の制動が
後⽅部における⾻棘形成を抑制することを⽰唆している。 
 
以上の結果から、異常関節運動は関節軟⾻の変性を遅延させ、OA の発症と
進⾏に重要な役割と果たすと考えられる。 
 
